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Het centrale dogma van de biologie

Van Gen naar RNA naar Eiwit



Wat is gen-expressie?
Vraag



Waarin verschillen prokaryoten en eukaryoten met betrekking totgen-expressie?

Vraag
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Uit hoeveel basen bestaat een codon?
Hoeveel verschillende mogelijkheden geeft dat?
Hoeveel aminozuren zijn er?

Vraag



Er zijn twee DNA strands, welke zal gelezen worden voortranscriptie?
Waar begint een gen?



Fig. 17-4
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Fig. 17-5 Second mRNA base
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Fig. 17-6a

(a) Tobacco plant expressinga firefly gene



Fig. 17-6b

(b) Pig expressing ajellyfish gene



De genetische code is universeel
Alle organismen gebruiken DNA dat wordt vertaald naar RNA watvaak de codering is voor een proteïne (eiwit)

Samengevat



17.2 Transcriptie



Transcriptie is het kopieren van DNA naar RNA
Transcriptie
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Fig. 17-7a-1 Promoter Transcription unit

DNAStart pointRNA polymerase

5 533



Fig. 17-7a-2 Promoter Transcription unit

DNAStart pointRNA polymerase

5 533

Initiation

3 3

1

RNAtranscript
5 5
UnwoundDNA

Template strandof DNA



Fig. 17-7a-3 Promoter Transcription unit

DNAStart pointRNA polymerase

5 533

Initiation

3 3

1

RNAtranscript
5 5
UnwoundDNA

Template strandof DNA
2 Elongation

RewoundDNA
5

5 53 3 3

RNAtranscript
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Fig. 17-7b Elongation
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De stadia van transcriptie
• Initiatie
• Elongatie
• Terminatie

Stadia



Of een transcriptie start is afhankelijk van verschillende factoren
Onder andere de aanwezigheid van transcriptiefactoren bepaalt ofRNA-Polymerase II zal binden aan het DNA
Zo kan een transcriptie initialisatie complex worden gevormd
In eukaryoten is vaak een promoter met TATA cruciaal voorinitialisatie

Initiatie



Fig. 17-8 A eukaryotic promoterincludes a TATA box
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Eukaryoten modificeren RNA natranscriptie



Na transcriptie vindt in eukaryoten modificatie van het pre-mRNAplaats
Deze modificaties tezamen wordt processing genoemd

RNA processing



Wijzigingen aan 5’ en 3’ kant van mRNA
Verwijderen van intronen

Processing



Fig. 17-9
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Eukaryotische genen bevatten niet coderende stukken intronen(intervening regions)
De coderende stukken gen noemen we exonen (expressed regions)

Eukaryoten



Het proces van verwijderen van intronen uit genen noemen wesplicing

Splicing



Fig. 17-10
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In een aantal gevallen zijn spliceosomen betrokken bij splicing
Spliceosomen
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Wat zal de reden kunnen zijn dat eukaryoten genen splicen?
Wat gebeurt er met een gen dat we overzetten uit de mens in eenbacterie?

Vraag



Hoe kunnen we in een bacterie toch succesvol het menselijkeinsuline gen tot expressie brengen?

Vraag
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Translatie



Translatie is de bouw van een polypeptiden op basis van decodering in het mRNA
Hierbij zijn onder andere ribosomen en tRNA moleculen betrokken

Translatie



Fig. 17-13
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Fig. 17-14
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Fig. 17-14a
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Fig. 17-14b
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Fig. 17-15-1 Amino acid Aminoacyl-tRNAsynthetase (enzyme)
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Fig. 17-15-4 Amino acid Aminoacyl-tRNAsynthetase (enzyme)

ATP
AdenosineP P P

AdenosineP
PP i

P Pi i

tRNA

tRNA
Aminoacyl-tRNAsynthetase

Computer model
AMPAdenosineP

Aminoacyl-tRNA(“charged tRNA”)



Ribosomen zijn grote eiwitten die de synthese van polypeptidenuitvoeren
Ribosomen bestaan uit twee subunits
Er is een grote subunit en een kleine subunit
In het ribosoom zit ook RNA: rRNA

Ribosomen



Translatie bestaat uit drie stappen• Initiatie• Elongatie• Terminatie

Translatie





Fig. 17-17
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Elongatie
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Fig. 17-18-2
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Fig. 17-18-3
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Fig. 17-18-4
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Indien een stop codon wordt aangetroffen is daar geen tRNA voor
Hier stopt de elongatie: terminatie

Terminatie



Fig. 17-19-1
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Fig. 17-19-2
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Fig. 17-19-3
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Fig. 17-20
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Na de translatie worden de meeste polypeptiden nog gemodificeerdvoordat ze werkzaam zijn
Daarna worden de proteinen naar de juiste locatie in de cel gebracht

Na de translatie…



Fig. 17-21
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Wat is het verschil tussen een polypeptide en een proteïne?
Wat is het verschil in translatie tussen pro- en eukaryoten

Vraag



Coding streng =
3’TAT CAT CCT GGG 5’
Polypeptide?

Vraag



17.5 Punt mutaties



Punt mutaties zijn chemische wijzigingen op slechts een basepaarvan een gen
Dit kan leiden tot een ander aminozuur

Punt mutatie



Wanneer zal een puntmutatie geen gevolgen hebben op hetpolypeptide

Vraag



Fig. 17-22
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Er zijn twee hoofd categorien:• Substitutie• Insertie of deletie (indels)

Type puntmutaties
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Fig. 17-23c Wild type
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Fig. 17-23d Wild type
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Fig. 17-23e Wild type
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Substituties leiden tot• Silent mutation: geen effect op het aminozuur• Missense mutation: het polypeptide bevat een ander aminozuur• Nonsense mutation: het polypeptide bevat een stopcodon op de verkeerde plaats

Substituties



Een deletie of insertie van een nucleotide leidt tot een frameshift
Dit heeft meestal desastreuze gevolgen voor het proteïn

Indels



Wat zijn de meest invloedrijke mutaties?
Wat zijn mogelijke oorzaken van deze mutaties?

Vraag



Middels transcriptie wordt mRNA gevormd
Het mRNA bevat codons bestaande uit steeds 3 nucleotiden
Ieder codon codeert voor een aminozuur
Alle aminozuren samen vormen polypeptiden

Samengevat
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Fig. 17-UN1
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Fig. 17-UN2
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Fig. 17-UN3
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Afbeeldingen afkomstig van
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